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MEMORI A DESCRIPTIVA 



La presente invencion se refiere a un procedimiento de pre- 
paracion de una serie de compuestos carac ter i zados por la formula gene 
ral I, que pueden ser de utilidad como productos intermedios o fina- 
les en la sfntesis de nuevos agentes terapeuticos 



OH 



CN S ^COOCH_ 
o 

I 

I 

en la que X representa un atomo de hidrogeno o un atomo de halogeno 
y Ol cualquier heterociclo poliazolico o benzopoli azolico . 

El procedimiento a que se refiere esta invencion se caracte 
riza porque compuestos cuya estructura responde a la formula general 
(II) siguiente 



t 



b C00CH 3 



II 



II 

en la que X representa un atomo de hidrogeno o un atomo de halogeno, 
y que se obtienen a partir del 3-hidroxi-2-me toxicarboniltiof eno o 
cualquiera de sus derivados 4-halogenados de un modo ya descrito, se 
hacen reaccionar a temperatura ambiente con doble cantidad de un hete 
rociclo poliazolico o benzopo liazolico en presencia de disolvente, pa 
ra rendir los compuestos de formula general I. 

En todos los casos la reaccion tiene lugar por adicion 1,4 
del grupo NH del heterociclo al sistema ^ , (I -enonico de los compues 
tos II y posterior perdida espontanea de cloruro de hidrogeno por X 
eliminacion, que es captado por el exceso de heterociclo presente en 
la reaccion, para rendir los compuestos I. 



Se comprendera facilmente que estas etapas que constituyen 
la esencialidad de la invencion pueden llevarse a termino, utilizan 
do disolventes, reactivos. catal i zadores y condicior.es experimental 
les muy diversas, pero que son obvias para cualquier especialista y 
en consecuencia cualquier modificacion logica de estos factores ha 
de considerarse incluida en la esencialidad de la invencion. 

Por ello las condiciones que se dan en los ejemplos ilustra 
tivos, aunque preferidas por razones practicas, no han de considerar 
se como las unicas utilizadas ni reivindicadas en la presents inven 
cion. ~ 
EJEMPL0_1 

£££Pg£5£i££_de_3-hidroxi-5-(l-pirazolil)-2-meto 
(I, X=H, C N glrEj:£M£j:llI 

A una disolucion de 1 . 7g (0.009 moles) de 2-cloro-2-metoxi- 
carbonil-3-oxo-2,3-dihidrotiofeno (II, X=H) en 10 ml. de acido aceti 
co se anadieron 1.2 g. (0.018 moles) de pirazol. La mezcla de reaccion 
se dejo durante 2 dxas a temperatura ambiente y el solido cristaliza 
do se filtro y lavo con acido acetico, obteniendose un solido incolo 
ro de p.f. 161-1632C. La concentracion de las aguas madres permitio 
obtener mas cantidad de este solido. 

Una muestra se recristalizo de acido acetico aumentando el 
punto de fusion a 162-1642C. 
Anal i s i s_[%)_ 

Calculado para CgHgN^S C 48.21; H 3.57; N 12.50 

Encontrado 48.37 3.71 12.63 • 

EJEMPLO 2 

£££££5£i 6n_de _3 -h i dr o x i -5 r (1-imidazol j . 1 ) - 2 - m e t ox i c a r b o n i 1- 1 * 2 2 , 
iij._X=5i_^=IziEli£ : S££iiiI 

A una disolucion de 0.5 g (0.0026 moles) de 2-cloro-2-meto- 
xicarbonil-3-oxo-2,3-dihidrotiofeno (II, X=H) en 3 ml. de cloroformo 
se anadieron 0.35 g (0.0052 moles) de imidazol disueltos en 3 ml de 
cloroformo. La mezcla de reaccion se dejo a temperatura ambiente y 
se evaporo a sequedad. El residue se trato con agua y benceno y de 
la evaporacion de la fase bencenica se obtuvo un solido que se re- 
cristalizo de acetato de etilo o acido acetico. P.f. 112-1132C. 
£££ii£! s ._I%l 

Calculado para CgHgN^S C 48.21; H 3.57; N 12.50 

Encontrado 48.49 3.71 12.39 

EJEMPLOS 3 A 10 



Partiendo del 2-cloro-2-metoxicarbonil-3-oxo-2 , 3-dihidrotio 
feno (II, X = H) o de su derivado clorado (II, X=C1) y empleando las 
mismas condiciones experimen.tales que en el ejemplo 1, se obtuvieron 
los productos indicados en la Tabla. 
EJEMPLOS 11 a 13 

Partiendo del 2-cloro-2-metoxicarbonil-3-oxo-2 , 3-dihi dro tio 
feno (II, X=H) o de su derivado clorado (II, X=C1) y empleando las 
mismas condiciones experimental es que en el ejemplo 2 se obtuvieron 
los productos indicados en la Tabla. 
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X 


P.P. (2C) 






Anal is is 




Ci 


136-138 a 


Calculado 




2.71 


16.65 






Encontrado 


41.83 


3.00 


11.07 


H 


166-167 b 


Calculado 


42.65 


3.11 


18.66 






Encontrado 


42.51 


3-07 


18.48 


CI 


171-173 a 


Calculado 


36.99 


2.31 


16.18 






Encontrado 


37.13 


2.56 


16.35 


H 


18 5-18 7 b 






z on 








Encontrado 


52.08 


3.21 


15.45 


CI 


144-146 b 


Calculado 


46.53 


2.58 


13.57 






Encontrado 


46.71 


2.73 


13.46 


H 


183-185 b 


Calculado 


56.93 


3.65 


10.22 






Encontrado 


57.09 


3.56 


10.43 


CI 


194-196 b 


Calculado 


50.57 


2.92 


9. OS 






Encontrado 


50.65 


2.86 


9.41 


H 


2ll-2l3 b 


Calculado 


47.24 


3.94 


11.02 






Encontrado 


47.07 


4.12 


11.31 



Cl 


173-175* 


Calculado 


41.78 


2.71 


10.83 






Encontrado 


41.93 


2.87 


11.02 


H 


90-92* 


Calculado 


56.93 


3.65 


10. 22 






Encontrado 


57.12 


3.49 


10. 31 6 


Cl 


144-146 b 


Calculado 


50.57 


2.92 


9-08 






Encontrado 


50.71 


3.05 


9.17 



a Recristalizado de metanol. b Recristalizado de acido ac£tico. 
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REIVINDICACIONES 



Se reivindica como de nueva y propia invencion la propie- 
dad y explotacion exclusiva de : 

1) "PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE DERI VADOS DE 3-HI- 
DR0XI-5-(l-P0LIAZ0LIL)-2-.MET0XICARB0NILTI0FEN0S" de formula general 




en la que X representa un atomo de hidrogeno o un atomo de halogeno 
y C N cualquier heterociclo poliazolico o benzopol iazolico , carac- 
terizado porque los compuestos que tienen la formula general siguien 
te 



CI 

COOCH, 



en la que X representa un atomo de hidrogeno o un atomo de halogeno 
se hacen reaccionar a temperatura ambiente con doble cantidad de un 
heterociclo poliazolico o benzopoliazolico de formula H-FQ , en pre 
sencia de disolvente, para dar lugar a los compuestos de formula ge- 
neral I. 

2) Un procedimiento segun la rei vindi cac ion 1 caracteriza- 
do por usar 2-cloro-2-me toxicarbonil-3-oxo-2 , 3-di h i dro tiof eno como 
material de partida. 

3) Un procedimiento segun la rei vindicacion 1 caracteriza- 
do por usar 2 , 4-dicloro-2-metoxicarbonil-3-oxo-2 , 3-dihidro tiof eno co 
mo material de partida, 

4) Un procedimiento segun la rei vindicaciion 1 caracteriza 
do por usar como heterociclo reaccionante el pirazol. 



7„- 
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5) Un procedimiento segun la reivindicacion 1 carac te r i zado 
por usar como heterociclo reaccionante el 1 , 2 , 4-tr i azol . 

6) Un procedimiento segun la reivindicacion 1 carac terizado 
por usar como heterociclo reaccionante el imidazol. 

7) Un procedimiento segun la reivinidcacion 1 caracterizado 
por usar como heterociclo reaccionante el benzotriazol . 

8) Un procedimiento segun la reivindicacion 1 caracterizado 
por usar como heterociclo reaccionante el indazol. 

9) Un procedimiento segun la reivindicacion 1 caracterizado 
por usar como heterociclo reaccionante el benzimi dazol . 

10) "PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE DERIVADOS DE 3-HI 
DR0XI~5-.(l-POLIAZOLIL)-2-METOXICARB0NILTIOFEN0S" tal y como se descri 
be en el cuerpo de esta memoria y reivinidcaciones que consta de 7 
paginas escritas por una sola cara. 



Madrid, !g © S£L 




